










学 位 論 文 要 約  
 
 博士論文題目  Dahl 食塩感受性ラットにおける選択性 xanthine oxidoreductase 阻害薬 febuxostat の 
降圧・腎保護効果の検討                                                                        
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取による腎内 XORの発現・活性化と血圧や腎機能・組織像に対する選択性 XOR阻害薬である febuxostat（Fx）
の効果を検討した。 
Fxの慢性効果の検討には，7週齢の雄性 Dahl-Sラットを通常食塩食摂取（NS：0.6% NaCl）群，高食塩食摂
取（HS：8% NaCl）群，高食塩食摂取＋Fx 投与（HS-Fx）群の 3 群に分け，8 週齢より介入を開始した。HS-Fx
群には Fx を 3mg/kg/日で経口投与した。隔週ごとに tail-cuff 法による血圧測定と代謝ケージでの蓄尿を行
い，8週間後に断頭採血を行った。尿中 H2O2を Amplex Red試薬を用いて測定した。XOR発現と活性はウエスタ
ンブロット法と Pterin を使用した蛍光法を用いて検討した。PAS 染色，マッソントリクローム染色，デスミ
ン免疫染色，XOR免疫染色による組織学的検討を実施し，糸球体硬化指数，相対的間質容積比，デスミン陽性










た。Fx の降圧・腎保護効果には，HS による発現増加・活性化する腎内 XOR の阻害や酸化ストレスの軽減，糸
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球体上皮障害，腎間質病変の改善が関与していることが示唆される。 
 
